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Objectifs 

• Argumenter une prescription therapeutique en tenant compte du rapport 
benefice sur risque et des informations medicales et socio-economiques 
concernant le malade et les responsabilites legates et economiques. 

• Expliquer les modalites d'elaboration des recommandations professionnelles 
et conferences de consensus, ainsi que leur niveau de preuve. 

• Distinquer les differents cadres juridiques de prescription. 

• Expliquer la prescription d'un medicament generique. 


CONTEXTE DE PRESCRIPTION, 

PARCOURS DU MEDICAMENT, 

AGENCES DE REGULATION, 

ENVIRONNEMENT 
SOCIO-ECONOMIQUE 

Presentation des aqences 
de regulation 

/ La Haute Autorite de sante, creee en 2005, est une instance 
consultative independante, unique, qui regroupe des experts pour 
evaluer I’utilite medicale de I'ensemble des actes, prestations et 
produits de sante pris en charge par lAssurance maladie, pour 
mettre en ceuvre la certification des etablissements de sante, 
evaluer les pratiques des professionnels de sante et promouvoir 
le bon usage des soins aupres des professionnels de sante et du 
grand public. Elle reprend les missions de I’Anaes (elaboration de 
recommandations) de la Commission de transparence (v. infra ) 
et de la Commission devaluation des produits et prestations et 
le Fonds de promotion de I'information (Fopim). 

/ L'Afssaps (Agence frangaise de securite sanitaire des produits 
de sante) est une autre instance qui fixe les modalites de pres- 
cription du medicament, sur decisions de la Commission de I'AMM 
et avec I'aide de la Commission de transparence. II existe une 
repartition des responsabilites et des decisions. 

Ainsi, un medicament apres avoir subi une phase de mise au point 
preclinique, pilotee par les firmes pharmaceutiques, puis Clinique 
en adequation avec les exigences des differentes commissions 
devant lesquelles le medicament va passer doit obtenir une auto- 


risation de mise sur le marche (AMM), puis devant la Commission 
de transparence, puis devant le Comite economigue avant publi- 
cation des conclusions au JO ( Journal officief) ce qui explique la 
longueur de la procedure. 

Commission d'AMM 

C'est la commission d’AMM, qui, sur demande de I’industriel 
accorde a partir du dossier technique et Clinique presente par le 
fabricant, une AMM dans les indications et selon le protocole de 
prescription retenus. C'est aussi a ce stade que le resume des 
caracteristiques du produit (RCP) a presenter lors de la visite 
medicale, inclus dans le Vidal e t propose par la firme est even- 
tuellement modifie et valide. 

/ Peut-on prescrire un medicament hors AMM ? Un article recent 
distingue 2 types de prescriptions hors AMM : celles des groupes 
de patients non observes dans les etudes (enfants, femmes 
enceintes, sujets tres ages qui sont souvent les laisses pour 
compte des etudes...) et plus rarement dans le cas d’une patho- 
logie differente que celle pour laquelle la molecule a regu une 
AMM. Aux Etats-Unis, cette derniere pratique concernerait jus- 
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des indications tres differentes de celles deja octroyees (cas de 
I'insuffisance cardiaque pour les betabloquants par exemple qui 
avaient deja I'AMM pour I'hypertension arterielle) mais c'est a 
I'industriel de saisir une nouvelle fois la commission. 

Et I’Europe ? La demande d'AMM (qui concerne la France) est 
maintenant generalement prealablement deposee aupres de I'A- 
gence europeenne du medicament (EMEA) pour concerner tous 
les Etats de I'Union europeenne. 

/ Qu'est-ce que I'AMM conditionnelle ? Cest une AMM europeenne 
(JO de I'Union europeenne [ JOUE] du 30 mars 2006) octroyee 
sur des donnees devaluation encore incompletes, si le rapport 
benefice/risque est favorable, si le medicament repond a des 
besoins medicaux non satisfaits, si le benefice attendu pour la 


qu'a 1/5 e des prescriptions. En toute logique, la reponse est oui, 
il est possible de prescrire hors AMM mais c'est en realite aux 
risques et perils de I'auteur : en cas de plainte, le medecin est 
tres expose... et pourquoi s'affranchir de la validation sur un dos- 
sier complet fourni pour I'obtention de I'AMM ? Par ailleurs, une 
prescription hors AMM n'est pas remboursee. 

/ Une AMM est-elle definitive ? Bien sur que non : posterieurement 
a I'AMM, a partir des etudes de tolerance de phase IV et de la 
pharmacovigilance ou d’etudes en cours et non disponibles au 
moment du depot de demande d'AMM, les conclusions de la Com- 
mission peuvent evoluer et se preciser vis-a-vis, par exemple, de 
sous-groupes de patients, (sujet tres age, diabetique, femme 
enceinte...), jusque-la non concernes par I'AMM mais aussi dans 

i— QU'EST-CE QUI PEUT TOMBER A L'EXAMEN ? - 

I Void une serie de questions qui, a partir d’un exemple de cas clinique, 
pourrait concerner Fitem « Therapeutiques medicamenteuses 
et non medicamenteuses — Cadre reglementaire de la prescription 
therapeutique et reconmiandations ». 


Les items successifs de therapeutique 
generate doivent etre compris par l’etudiant, 
candidat a FECN, comnie transversaux et 
dormant lieu a un increment d’acquisitions. 
Us menent a la conception de cas cliniques 
de plus en plus elabores pouvant prendre 
en compte l’item 167 (cadre reglementaire 
de la prescription therapeutique et recom- 
mandation), Fitem 169 (evaluation tiiera- 
peutique et niveaux de preuve), item 170 
(decision therapeutique personnalisee) et 
Fitem 171 (recherche d’un terrain a risque) 
p. ex. diabetique, sujet age... et interac- 
tions medicamenteuses. 

II convient de garder a Fesprit que ces items 
s’integrent dans le cadre d’un module de 
synthese therapeutique pouvant faire 
appel aux connaissances acquises dans les 
autres modules. 

Cas clinique 

Celui propose fait reference a I’insuffisance 
cardiaque, et a la maladie coronarienne avec 
la mise en place d’un traitement conforme 
aux recommandations de bonne pratique, 
a la prescription de Fordonnance en utili- 
sant les DC (prescription de generiques), 
en integrant la prise en charge de la dou- 
leur dans le cadre d’une arteriopathie des 
membres inferieurs au stade FV conduisant 
a la redaction d’une ordonnance particu- 
liere (stupefiants). 


Monsieur G., 64 ans, est traite pour 
une insuffisance cardiaque d’origine 
ischemique. II a eu un episode de 
decompensation cardiaque voici 1 mois. 
La maladie coronaire evolue depuis une 
quinzaine d’annees avec un antecedent 
d’infaretus du myocarde, voici 5 ans. 
M. G. a deja beneficie d’angioplasties 
avec mise en place de stents sur l’inter- 
ventriculaire anterieure et la circonflexe. 
II a une FI FA ancienne, en contexte fami- 
hal du cote patemel, et une hypercho- 
lesterolemie traitee par statine. Le tabac 
a ete interrompu voici 10 ans. II est ega- 
lement porteur d’une arteriopathie des 
membres inferieurs au stade 2 pour 
laquelle seul le traitement medical a ete 
propose, compte tenu d’un perimetre de 
marche large. 

II ne souffre pas actuellement de signe 
de decompensation cardiaque et le trai- 
tement a permis d’assurer une assez 
bonne compensation. La PA est de 154/80, 
148/76 mmHg, le poids de 69 kg . 

Le bilan biologique montre une kahe- 
ntie a 3,7 nmiol/L, une fonction renale 
a 145 pmol/L de creatininemie. L’hemo- 
granune ne montre pas d’anomahe. II 
n’a pas de diabete. Le bilan lipidique 
recent a montre un CT a 2,20 g/L, un 
HDL de 0,40 g/L, des TG a 1,5 g/L. 


O Resumer de facon precise les 
diagnostics a retenir chez ce patient et 
identifier les determinants de la prise en 
charge therapeutique. 

Q Etablir la strategic therapeutique 
medicamenteuse en reference aux 
recommandations. 

0 Redigez Fordonnance en toute 
conformite, en repondant aux exigences 
de la Cnam. 

Vous etes confronte a une evolutivite 
severe de l’arteriopathie des ML avec 
douleurs de decubitus (stade IV), pour 
laquelle les investigations sont en 
cours dans l’eventuahte d’une revascu- 
larisation (angioplastie ou chirurgie). 
Le patient est tres algique toute la jour- 
nee avec des paroxysmes en cours de 
joumee et la nuit. 

Vous decidez d’etablir, dans l’attente, un 
traitement antalgique par sulfate de 
morphine. 

o Redigez Fordonnance de sulfate de 
morphine en toute conformite. 

Le patient montre a nouveau des signes 
d’insuffisance cardiaque. La PA est de 
88/50 mmHg et le betabloquant n’a pu 
etre maintenu. 

0 Quel recours medicamenteux envisagez- 
vous ? 

0 Redigez la nouvelle ordonnance 
dans son ensemble (a l’exception de la 
morphine). 


Elements de reponse dans un prochain numero 
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sante publique I'emporte sur le risque inherent au fait que des 
donnees supplementaires sont encore requises. Un calendrier 
precis fixe I'obligation de communiquer les resultats manquants. 
Le RCP doit mentionner le caractere conditionnel ou provisoire 
de I’AMM et sa date limite de validite, en general d'un an. 

Commission de transparence 

La commission de la transparence encore appelee, depuis 
2005, commission devaluation du medicament (une des 7 com- 
missions de la HAS) evalue le medicament (ayant eu une AMM) 
lorsque le laboratoire qui le commercialise souhaite obtenir son 
inscription sur la liste des medicaments remboursables. 

Elle comprend 20 membres titulaires et 6 suppleants, tous 
des professionnels de sante. II s'agit d'une instance independante 
vis-a-vis des pouvoirs publics, des professionnels de sante comme 
de I'industrie pharmaceutique, independence affichee lors de la 
mise en place de la HAS lors du decret d'octobre 2004. 

Son fonctionnement et ses prerogatives ont ete precises par 
decrets du 27 octobre 1999, du 27 septembre 2003, puis par la 
loi du 13 aout 2004. Elle evalue, ainsi, le service medical rendu 
(SMR) et I'amelioration du service medical rendu (ASMR). 

Son avis determine I'inscription sur la liste des specialties rem- 
boursables, le taux du remboursement (de 30 a 70 %), et il inter- 
view dans le prix qui sera fixe par le Comite economique du medi- 
cament. Cette inscription, pour 5 ans, a un renouvellement soumis 
au devenir du service medical rendu et de I’amelioration du ser- 
vice rendu avec possible perte ou reduction du remboursement 
si le produit en question n'a pas tenu toutes ses promesses. Le 
non remboursement ou le deremboursement de 65 a 35 % de 
plusieurs centaines de medicaments a eu lieu ou est en cours. 

Le fabricant en cas de non-inscription du medicament sur la 
liste, ou s'il n'est pas satisfait du prix et/ou du taux de rembour- 
sement accordes, peut decider de le commercialiser dans le cadre 
de I’AMM, hors remboursement au prix de son choix et sans faire 
apparaTtre les RCP dans le Dictionnaire Vidal. 

La commission de transparence se prononce aussi sur le 
conditionnement le plus economique et sur les recommandations 
relatives a I'usage des medicaments. Depuis 2007, le condition- 
nement des medicaments pour les maladies chroniques (diabete, 
hypertension arterielle, lipides) est de 3 mois et le prix en est 
reduit d'autant. 

1. Service medical rendu 

Le SMR par le medicament est fonde sur : 

- son interet Clinique qui depend de son niveau d'efficacite (la 
simple superiority vs placebo ne suffit pas, encore faut-il que 
cette difference soit cliniquement pertinente), du niveau de 
preuve de la demonstration de cette efficacite, de la nature des 
criteres retenus dans les essais pour la mise en ceuvre de cette 
efficacite (morbi-mortalite, qualite de vie...) et de sa tolerance ; 

- sa place dans la strategie therapeutique (en premiere ou 
deuxieme intention ?) ; 

- le caractere : traitement curatif, preventif ou symptomatique, 
(le curatif est valorise) ; 


a retenir 


POINTS FORTS 


La prescription doit etre conforme a I’autorisation 
de mise sur le marche (AMM) meme si, sous certaines 
conditions, la prescription hors AMM est possible. 

^amelioration du service medical rendu pour un 
medicament donne est etablie par comparaison avec 
les medicaments d'une meme classe par la commission 
de transparence. 

L'Afssaps attribue I'AMM et garantit (’equivalence des 
generigues en reference a leur biodisponibilite. 

La prescription des generiques s'effectue en DC 
(denomination commune) a laquelle invite la convention 
(Assurance maladie). 

Dans le cadre d'une epreuve ECN, la redaction de 
I'ordonnance par I'etudiant doit prendre en compte cette 
evolution en prescrivant en DC. 

Les regies de la redaction de I'ordonnance traditionnelle 
« doivent etre strictement respectees » : 
elles conditionnent le remboursement. 

Les ordonnances securisees : la reglementation doit 
etre strictement respectee et des modifications recentes 
sont a prendre en compte. 

II existe des ordonnances particulieres : ordonnance 
bizone chez un patient en affection longue duree (ALD), 
les ordonnances d'exception. 

L'elaboration des recommandations pour la pratigue 
clinigue repose sur une triple justification, a savoir 
I'accroissement constant de la quantite de donnees 
scientifiques publiees, I'impossibilite pour le clinicien 
de les assimiler dans leur ensemble, une augmentation 
reguliere des depenses de sante malgre des efforts 
de limitation et la recherche de la qualite des soins. 

Ces referentiels permettent la conception 

et la construction d'une evaluation des pratiques 

professionnelles (EPP). 


(v. MINI TEST DE LECTURE, p. 86) 

- I’impact de sante publique avec ses 4 items : gravite de la 
maladie, impact du medicament sur la morbi-mortalite, capacite 
de reponse a un besoin non couvert et impact attendu sur 
('organisation des soins. 

Si ce SMR est declare « suffisant », c'est le directeur de la 
Cnam (Caisse nationale d'assurance maladie) qui determine le 
taux de prise en charge. 

Ce taux est « majeur ou important », « modere » ou « faible » 
et varie dans une fourchette de 60 a 70 % ou dans celle de 40 a 
30 % (et plus systematiquement de 65 % ou de 35 % comme 
anterieurement). 
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2. Amelioration du service medical rendu 

Pour chaque indication ou I'AMM est accordee, IASMR vis- 
a-vis des autres medicaments de meme classe est classee selon 
5 niveaux : 

- niveau I : amelioration majeure ; 

- niveau II : amelioration importante ; 

- niveau III : amelioration moderee ; 

- niveau IV : amelioration mineure ; 

- niveau V : absence d'amelioration ; 

On tient compte de ('amelioration de I'efficacite et/ou du 
profil d'effets indesirables et/ou de la commodity d'emploi, du 
caractere innovant et de I'interet pour la sante publique. 

L'ASMR conditionne en partie le prix et s'etablit en comparant 
toutes les strategies therapeutiques disponibles (la chirurqie en 
fait partie) en tenant compte de I'efficacite mais aussi d'une reduc- 
tion des effets indesirables. La commission peut demander a une 
firme des etudes dites de post-inscription afin de mieux connaTtre 
un nouveau produit. 

Un medicament peut se voir attribuer un partage d'ASMR 
lorsque sa demande d'AMM est deposee dans un delai de 3 ans 
suivant I'AMM d'une molecule identique et il n'est pas obligatoire 
qu'il y ait une etude comparative entre les 2 produits... 

Afssaps et autorisation temporaire 
d'utilisation (ATU) 

Des specialites pharmaceutiques ne beneficiant pas d'AMM 
en France peuvent parfois etre prescrites sous reserve de I'ob- 
tention prealable d'une ATU delivree par I'Afssaps. Celle-ci n'a pas 
vocation a remplacer I'AMM, qui en general lui fait suite, mais elle 
permet parfois d'accelerer la procedure d'utilisation. 

Les ATU sont accordees a titre derogatoire, exceptionnel et 
temporaire, lorsque les conditions suivantes sont reunies : 

- il s'agit de traiter, prevenir ou diagnostiquer des pathologies 
rares ou graves ; 

- en I'absence d'alternative therapeutique (medicament ou autre) 
appropriee ou disponible en France ; 

- et lorsque le rapport benefice/risque du medicament est pre- 
sume favorable ; 

- il s'agit de medicaments autorises a I'etranger ou en cours de 
developpement. 

En pratique, il y a deux types d'ATU : 

- I’ATU nominative : pour un seul malade, a la demande et done 
sous la responsabilite du medecin prescripteur ; 

- I'ATU de cohorte pour un groupe de patients, apres recueil d'in- 
formations et suivi d'apres des criteres stricts ; elle est demandee 
pour des medicaments presumes efficaces, a un stade avance de 
leur developpement, avec un dossier d'AMM en cours de redaction 
p. ex. Une demande d'AMM doit, de toute fagon, etre deposee. 

Ces medicaments peuvent concerner des patients victimes 
de maladies graves (sida, maladie orpheline...) pour lesquels un 
traitement doit etre administre sans retard. Ils ne sont pas dispo- 
nibles en officine. La prescription peut etre restreinte a une cer- 
taine categorie de prescripteurs et soumise a une surveillance 
particuliere. 


1/DU BON USAGE DE LA VISITE 
_ MEDICALE ET DU VIDAL _ 

Une information pertinente sur un nouveau medicament, 
notamment lors de la visite medicale, fait reference : 

- au RCP ou a la fiche intercalate du Vidal ; 

- au S M I I et au niveau de PAS MR dans chaque indication 
beneficiant d’une AMM ; 

- aux prix et taux de remboursement du traitement. 

Autre remarque : pour des raisons etrangeres a la pertinence 
des soins — eviter un « switch » vers des produits plus chers 
et plus dangereux — le Vidal mentiomie encore nornbre de 
medicaments de « confort » ou se reclamant uniquement 
d’arguments physiopathologiques. Au chapitre des indica- 
tions, il est alors mentionne les mentions « propose dans, 
utilise dans, traitement d’appoint de... ». • 


Comite economique du medicament 

Le Comite economique du medicament, instance administra- 
tive, travaille a partir des conclusions de la commission de 
transparence. II dirige la politique du medicament, notamment 
en regard de la maitrise des depenses, a partir des instructions 
ministerielles. II fixe le prix du medicament remboursable, signe 
des conventions avec les laboratoires. 

MEDICAMENTS GENERIQUES 
Definition 

« La speciality generique d'une speciality de reference est 
definie comme celle qui a la meme composition qualitative et 
quantitative en principe actif, la meme forme pharmaceutique 
et dont la bio-equivalence est demontree par des etudes de 
bio-disponibilite ». 

Copie ou similaire 

Le fondement du generique est d'ordre economique. C'est une 
stricte copie qui doit repondre aux memes criteres d'efficacite et de 
security que la speciality princeps non protegee par un brevet ; 
les seules differences, mis a part le prix et la denomination, resi- 
dent dans le conditionnement et eventuellement les excipients. 

Les produits actifs d'origine biologique ou vegetale ne donnent 
pas lieu a generique. 

Une AMM europeenne a par ailleurs ete obtenue pour la premiere 
fois en avril 2007 pour un biosimilaire, e'est-a-dire un produit 
similaire a un biomedicament mais 20 % moins cher : il s'agit 
d'une hormone de croissance. Un biosimilaire a un developpe- 
ment plus complexe qu'un generique, mais a un statut bien defini 
par I'Agence europeenne avec des etudes de phase I a III exigees. 
Contrairement a un generique, il ne peut etre substitue. 

Ouelques 200 brevets de biomedicaments vont tomber dans 
les 15 prochaines annees... 
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Legislation 

LAfssaps attribue une AMM et garantit I'equivalence en principe 
actif comme en biodisponibilite : 1 300 specialties sont inscrites au 
« Repertoire des generiques », periodiquement mis a jour au JO. 

Le generique est presente soit par la denomination commune 
internationale (DCI) suivie du nom du laboratoire, soit par un nom 
fantaisie suivi de Ge. Le prix est tres inferieur a celui de la spe- 
ciality princeps. 

Consommation et perspectives 

La part du generique dans le marche du medicament progresse 
tres nettement depuis quelques annees. II taut dire que dans certaines 
regions de France, outre le fait que tous les professionnels de sante 
prescrivent et proposent plus de generiques, il est impose au patient 
d'accepter la pratique du tiers payant, en cas de refus de sa part 
de la substitution par un generique proposee par son pharmacien. 

Par ailleurs, plusieurs leaders sont en fin de protection, ce qui 
augmentera encore la part des generiques. 

Depuis la loi de financement de la Securite sociale de 2003, les 
medicaments avec une version generique sont remboursables 
sur cette base : c'est ce qu'on appelle le « tarif forfaitaire de 
responsabilite » (TFR). Certains medicaments alignent progres- 
sivement leur prix pour eviter un depassement au patient. 

Les medicaments generiques ont, par definition, une ASMR de 
niveau V. 

Reserves 

Les generiques ne contiennent pas toujours le meme exci- 
pient que le produit de reference : au-dela des differences pos- 
sibles de presentation, couleur et gout, se pose la question de 
differences dissimilation, de tolerance, voire d'allergie. L'ins- 
cription « aucun EEN » (excipient a effet notoire) permet de recon- 
naTtre I'identite parfaite de presentation. La bioequivalence peut 
etre remise en cause avec le changement de la source de matiere 
premiere et/ou du precede de fabrication... La vigilance perma- 
nente de FAfssaps demeure indispensable, surtout pour les medi- 
caments a fenetre therapeutique etroite. 

Attention egalement aux formes galeniques qui peuvent etre 
differentes entre la molecule sous son nom commercial et le 
generique (ainsi, passer d'une forme liberation prolongee [LP] a 
une forme a liberation immediate peut etre source de desequi- 
libre tensionnel p. ex....). 


CADRE REGLEMENTAIRE DE PRESCRIPTION : 
CONFORMITE DES ORDONNANCES, 
RESPONSABILITE ET BON USAGE 

Ordonnances 

Pour les medicaments inscrits en listes 1 et 2, la prescription 
se fait sur des ordonnances traditionnelles. Les medicaments 
non listes peuvent toujours figurer sur des ordonnances tradi- 
tionnelles, comme les examens complementaires, I'etablissement 
des certificats et le courrier. 


Les ordonnances securisees (JO du 1 er avril 1999) sont desti- 
nees a la prescription des stupefiants et sont non photocopia- 
bles, produites par des entreprises certifies, dont la liste est 
disponible aupres de I'Afnor (Association frangaise de normali- 
sation). 

Le Conseil de I'Ordre rappelle que la liberte de prescription 
ne peut etre encadree que par les seuls criteres de qualite des 
referentiels medicaux definis par des colleges professionnels 
competents, et non sur des criteres economiques isoles ou sous 
I'influence de I’industrie pharmaceutique et biomedicale. 

Redaction de I'ordonnance 

1. Cas d'ordonnance traditionnelle 

L'ordonnance remise avec duplicata doit etre lisible, datee, 
mentionner le nom, la qualification du prescripteur, son adresse 
et sa signature. Dans les cabinets de groupe, le prescripteur doit 
etre identifie. Meme exigence dans le cadre de I'hopital, ou I'adresse 
mentionnee est celle de I'etablissement. 

Les nom, prenom, sexe, age du patient sont a inscrire (code 
de la sante publique), ainsi que le poids s'il s'agit d'un enfant de 
moins de 15 ans. L'ordonnance ne peut etre anonyme mais aucun 
diagnostic ne doit y figurer. 

Le code de la sante publique (JO du 30 octobre 1999) precise 
les conditions requises pour le remboursement par I’Assurance 
maladie : pour chacun des medicaments la prescription doit 
comporter : 

- la dose ; 

- la duree du traitement ou le nombre d'unites de conditionnement ; 

- le nombre de renouvellements, si la duree du traitement est 
superieure a un mois, par periodes maximales en general d'un 
mois dans une limite de 12 mois ; pour les contraceptifs, par perio- 
des maximales de 3 mois. Cependant, afin de simplifier la vie des 
patients atteints de maladies chroniques et de limiter le cout lie 
aux manipulations et emballages, certains medicaments peuvent 
etre delivres pour 3 mois s'ils sont conditionnes dans cette optique. 

2. Questions posees tors de la prescription 

/ Et si je ne connais pas la posologie ? Le pharmacien delivre la 
plus petite dose disponible, ce qui peut destabiliser une hyper- 
tension arterielle par exemple. 

/ Et la prescription hors AMM ? Le prescripteur est tenu par le 
code de la Securite sociale d'inscrire sur I'ordonnance la men- 
tion NR (non remboursable) si I'indication retenue ne figure pas 
dans I'AMM du medicament. II taut en avertir le patient, expose 
au non remboursement et obtenir son consentement (se rapporter 
au chapitre ad hoc). 

/ Puis-je prescrire en denomination commune (DC ou DCI) ? Oui ! 

Les medecins sont incites a prescrire directement sous la DC de 
la molecule selon les modalites du decret de novembre 2002. Le 
pharmacien, en respectant en tous points la prescription, delivre 
le produit correspondant le moins onereux. 

✓ Et si je pars a I'etranger pendant plus de 4 semaines ? Depuis 
quelques annees, il avait ete admis que les assures sociaux sejour- 
nant plusieurs mois a I'etranger puissent obtenir en officine des 
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traitements pour des durees superieures a 4 semaines, sur simple 
mention du prescripteur sur I'ordonnance. Or, en raison d'abus 
consideres comme « dangereux pour la sante publique », il est 
apparu necessaire de formaliser une mesure derogatoire a 
I'art. R 5123-2 du code de la sante publique par un accord indi- 
vidual du service medical. La procedure a partir du 21 juin 2006 
est la suivante : 

- avant le depart, I'assure doit adresser au service medical de sa 
caisse la prescription medicale accompagnee d’une lettre moti- 
vant sa demande, la duree de sejour, le pays, en precisant ses 
numero d’identification, nom, prenom et en joignant les eventuels 
justificatifs (p. ex : ordre de mission de I'employeur). Le service 
medical peut demander des informations complementaires au 
patient comme au medecin du travail ; le patient peut meme etre 
convoque pour un entretien ; 

- la notification d'avis favorable ou defavorable est alors adres- 
see a I'assure sous 15 jours, et I’avis favorable total ou partiel vaut 
autorisation de delivrance par le pharmacien ; 

- le medecin prescripteur doit prescrire uniquement le traitement 
en rapport avec la ou les affections en cours ; indiquer la mention 
« depart a I'etranger » ainsi que la duree de traitement a I'etranger ; 
si possible, prescrire en DCI dans I’eventualite ou le patient devrait 
renouveler son traitement sur le lieu de sejour. 

Par ailleurs, il faut noter que les soins dispenses a I'etranger 
doivent rester des exceptions et toujours avoir un caractere 
inopine, faute de quoi, la Securite sociale pourrait opposer un 
refus de remboursement. En Europe, la Carte europeenne d'as- 
surance maladie (CEAM) dispense de I'avance des frais. C'est une 
carte individuelle a retirer a la caisse d'assurance maladie avant 
le depart. Elle est nominative, indispensable y compris pour les 
enfants de moins de 16 ans, valable 1 an dans tous les pays de 
I'Espace economique europeen (EEE) mais aussi en Suisse, en 
Islande, au Liechtenstein et en Norvege. Lorsque le depart a lieu 
hors de I'EEE, il n'y a pas de formalites a effectuer mais il faut 
conserver tous les justificatifs de soins, indispensables pour le 
remboursement une fois de retour en France (parfois a moduler 
en fonction de la couverture par des assurances privees). 

3. Prerogatives du pharmacien 

Le pharmacien est tenu de delivrer le conditionnement le plus 
economique compatible avec les mentions figurant sur I'ordonnance. 

La premiere dispensation d'un medicament relevant des listes 
1 et 2 ne peut etre effectuee que sur presentation d'une ordonnance 
datant de moins de 3 mois (art R. 5208 du code de sante publique). 

II a, depuis 1999, le pouvoir et le devoir, tout en conservant la 
meme marge, de substituer par un generique les specialites prin- 
ceps figurant sur une liste agreee, sauf si le prescripteur a men- 
tionne a la main sur I'ordonnance « ne pas substituer », par exem- 
ple pour prevenir toute confusion lors d'un traitement de longue 
duree et/ou complexe. 

II execute la prescription formulee en DCI en choisissant la 
specialite a delivrer - princeps ou generique - dans I'interet du 
patient et de la collectivite, a partir d'un « Guide des equivalents 
therapeutiques par DCI ». 


4. Cas des ordonnances securisees 

Elies comportent : 

- I'identification preimprimee du prescripteur ; 

- le numero d’identif ication du lot d'ordonnances ; 

- un carre preimprime (double carre constitue par des micro- 
lettres et non par des traits continus) ou le prescripteur doit 
indiquer le nombre de medicaments prescrits. 

/ Le medecin doit mentionner : nom, prenom, sexe, age, taille et 
poids (le cas echeant), voie d'administration, duree du traitement, 
nombre d'unites de conditionnement (mentionne en toutes lettres), 
signature en dessous, sans espace residuel. 

La duree maximale de prescription (susceptible d'etre modif iee 
par arrete ministeriel) est fixee a : 

- 28 jours pour les specialites a base de sulfate de morphine 
mais un fractionnement peut etre demande par le prescripteur 
(Moscontin LP, Kapanol LP, Skenan LP, Actiskenan, Sevredol) avec 
un fractionnement de la dispensation pour 14 jours (Durogesic 
transdermique) ou pour 7 jours (Subutex cp) ; 

- 7 jours pour les ampoules destinees a une injection directe : 
cas du Fentanyl ou du Fortal ; SC, intrathecale ; 

- 28 jours pour les ampoules destinees a des systemes actifs de 
perfusion. 

Un decret du 5 fevrier 2007 relatif aux substances veneneuses 
et visant a moderniser les procedures de suivi et de controle dit : 

- qu'il est maintenant possible d'appliquer une duree maximale 
de prescription tres courte (et non plus seulement de 7, 14 ou 28 j), 
qu'il faut obligatoirement faire mentionner par le medecin la duree 
de traitement correspondant a chaque fraction, et que le delai de 
presentation de I'ordonnance augmente (a 3 jours et non plus 24 h) 
II faut aussi mentionner sur I'ordonnance les quantites delivrees 
en unite de prise ; 

- que le pharmacien d'officine peut avoir un ordonnancier unique 
pour les listes 1, 2 et les stupefiants. Le carnet a souches pour la 
commande de stupefiants entre le pharmacien et le grossiste- 
repartiteur est par ailleurs supprime. 

En cas de perte ou de vol, une declaration aux autorites de 
police est obligatoire. 

✓ Le pharmacien doit : 

- si I'ordonnance est presentee dans les 24 h a 3 jours, dispen- 
ser les quantites totales prescrites (ou les fractions). Au-dela, il 
dispense la quantite pour la periode restant a couvrir ; 

- s'abstenir de delivrer des ordonnances se chevauchant (sauf 
mention expresse du prescripteur sur la 2 e « en complement de 
la prescription initiale de XXX, 2 fois par jour» p. ex.) ; 

- conserver une copie pour une duree de 3 ans. 

/ Le patient doit garder son original (a ramener en cas de dispen- 
sation fractionnee) et envoyer un duplicata aux caisses d'assu- 
rance maladie. 

✓ En pratique : 

- mieux vaut rediger la premiere prescription sur un delai bref, 
(p. ex. 7 jours) et revoir son patient pour juger de I'efficacite du 
traitement ; 

- mieux vaut « un patient-un medecin-un pharmacien », a moins 
d'une delivrance initiale assuree en centre ou hopital et d'un 
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renouvellement assure par le medecin traitant (pour eviter une 
augmentation cachee des doses prises) ; 

- en cas d'augmentation de dose, le patient doit rapporter les 
comprimes restants a son pharmacien pour beneficier d'une 
delivrance a la dose superieure ou son pharmacien complete la 
dose deja delivree pour avoir la dose finale ; 

- « Et si je dois voyager dans un autre pays avec mes patchs de 
morphine ?» : dans I'espace Schengen (Allemagne, Autriche, Bel- 
gique, Danemark, Espagne, Finlande, France, Grece, Islande, Italie, 
Luxembourg, Pays-Bas, Norvege, Portugal, Suede, Slovaquie, Slo- 
vene, Estonie, Hongrie, Lettonie, Lituanie, Pologne, Republique 
tcheque et Malte), tout resident f rangais doit se munir d'une auto- 
risation de transport delivree au vu de I'original de la prescrip- 
tion medicale par la Ddass du departement ou le medecin pres- 
cripteur est enregistre (valable 30 j et les quantites transportees 
ne doivent pas depasser la duree maximale de prescription) ; en 
dehors de I'espace Schengen, chaque pays applique ses propres 
dispositions ; 

- ne pas oublier de deconseiller au patient la conduite automo- 
bile meme en I'absence de signe de depression du neurologue 
en raison des dangers potentiels d'une diminution des reflexes 
et d'une alteration de la vigilance : dans tous les cas le praticien 
doit etre en mesure de pouvoir prouver qu'il a informe le malade 
(se referer au module 6). 

5. Ordonnances particulieres 

/ Pour une affection de longue duree (ALD) exoneree du ticket 
moderateur, la prescription est formulee sur une ordonnance 
bizone, ou sont dissocies les medicaments sans rapport avec I'ALD 
(partie basse), qui demeurent non exoneres, de ceux relevant de 
I'ALD (partie haute). II convient d'etre tres vigilant dans la repar- 
tition des traitements entre les 2 zones. 


Si la prescription concerne un morphinique ou un medica- 
ment justifiant I'utilisation d'une ordonnance securisee chez 
un patient en ALD, la prescription est a realiser sur une ordon- 
nance bizone securisee, delivree par les caisses d'assurance 
maladie. 

/ Les medicaments de prescription restreinte, mis a part les stupe- 
fiants, les hypnotiques et les anxiolytiques - la duree de la 
prescription est reduite a 4 semaines pour les hypnotiques et 
a 12 pour les anxiolytiques - sont : 

- soit prescrits, delivres et renouveles a I'hopital (bosentan, 
Tracleer) et par des specialistes, (les chimiotherapies) ; 

- soit prescrits sous conditions, initialement en milieu specialise 
a I'hopital ou en ville, et renouvelables a la meme dose par I'omni- 
praticien pour 6 mois (prescription initiale hospitaliere [PIH] 
d’une duree de 6 mois : ciclosporine) [initiation par certains 
specialistes mais renouvellement non restreint : sibutramine, 
Sibutral] ; 

- soit prescrits sous mention et sous conduite d'une surveillance 
particuliere, Clinique et/ou biologique (isotretinoi'ne, Carvedilol). 

On utilise les ordonnances traditionnelles ou bizones. 

/ Les medicaments deception tres onereux sont listes et prescrits 
sur une ordonnance speciale a 4 volets obtenue de la CPAM (ref. 
n° S 3 326). 

Ils sont disponibles en pharmacie, et remboursables si pres- 
crits en conformite et pour des indications precises (par exemple, 
rimonabant chez le diabetique de type 2, obese, en echec d'une 
monotherapie par sulfamide hypoglycemiant [SH] ou metfor- 
mine). 

II est important de se tenir au courant des modalites de deli- 
vrance qui changent rapidement en fonction des connaissances 
ou de la diminution du nombre des produits retrocedes par les 
pharmacies hospitalieres. 


2/METH0D0L0GIE PROPOSEE PAR LA HAUTE AUTORITE DE SANTE 


Apres avoir rassemble la litterature scien- 
tifique sur le sujet propose, un comite d’or- 
ganisation fixant les objectifs des recom- 
mandations est constitue, puis un groupe 
de travail est compose, non settlement 
d’experts, mais aussi de praticiens repre- 
sentatifs confrontes a la pratique clinique 
de la pathologie consideree. Ce groupe de 
travail prend connaissance de la littera- 
ture, du niveau de preuve scientifique des 
etudes, des pratiques professionnelles et 
propose des recommandations qui sont 
ensuite soumises a un groupe de lecture. 
(Test apres avis et validation par ce groupe 
de lecture (qui se veut large et represen- 
tant tous les acteurs de soins impliques 
dans la pathologie donnee) que les recom- 


mandations peuvent etre formalisees. 
Le secretaire et le groupe de travail assu- 
rent la redaction du texte des recomman- 
dations et de son argumentaire scienti- 
fique avec les references bibliographiques. 
Selon le niveau de preuve apporte, la 
recommandation fait l’objet d’un grade A 
B, C (v. ci-dessous), parallele au niveau de 
preuve scientifique evalue de 1 a 5 comine 
nous I’avons menlionne precedemment. 
(p. ex. Recommandations HAS 2005 sur 
la prise en charge de FHTA). 

La « force » des recommandations 
selon la HAS 

Grade A : niveau 1 de preuve apportee 
par de grands essais comparatifs rando- 


mises de forte puissance et sans biais 
majeur, et/ou par meta-analyse d’essais 
controles randomises. Preuve scientifique 
etablie. 

Grade B : niveaux 2 et 3 de preuve appor- 
tee par des essais comparatifs randomises 
de faible puissance, par essais comparatifs 
non randomises bien conduits, par etude 
de cohorte. Presomption scientifique. 
Grade C : niveaux 4 et 5 de preuve, a par- 
tir d’etudes cas-temoins, de series de cas. 
Faible niveau de preuve scientifique. 
Accord professionnel fort, en I’absence de 
preuve mise en evidence. 

L’accord professionnel est bien evidemment 
essentiel a l’appropriation de ces recom- 
mandations par les praticiens. • 
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Prescriptions 

non medicamenteuses 

Les lecteurs de glycemie, les bas de contention, une pompe 
a insuline externe font I'objet de prescriptions dans des condi- 
tions definies. La prescription d'une cure thermale fait I'objet 
d'un chapitre a part. L'utilisation d'une ordonnance traditionnelle 
est en general requise, mais attention d'etre precis dans la 
demande (p. ex : longueur des collants de contention, degre de 
la contention), de ne pas omettre de completer I'ordonnance si 
besoin (cas du lecteur de glycemie vendu en kit qui comprend un 
autopiqueur mais un nombre tres insuffisant de bandelettes per- 
mettant la surveillance glycemique) et de connaTtre les modalites 
de remboursement eventuel, pas toujours systematique... (cas 
des appareils d’automesure tensionnelle non rembourses). 

En 2001, le secteur des dispositifs medicaux a fait I'objet d'une 
reforme concernant le remboursement. La loi de financement 
de la Securite sociale pour 2000 et ses decrets d'application du 
26 mars 2001 ont cree la Commission devaluation des produits 
et prestations (CEPP). La CEPP est une instance scientifique qui 
examine les produits et prestations en vue de leur rembourse- 
ment par I'Assurance maladie (depuis le 1 er janvier 2005, la CEPP 
est une des commissions specialisees de la Haute Autorite de sante). 
Les produits et prestations qu'evalue la CEPP correspondent a 
un champ tres large allant des pansements, ou des vehicules 
pour personnes handicapees, aux defibrillateurs, en passant par 
des greffons d'origine humaine, par exemple. Un dossier medico- 
technique de demande de remboursement est depose aupres de 
la CEPP par le fabricant ou tout autre demandeur et evalue par 
les membres de la commission apres expertise interne (secre- 
tariat scientifique de I’Afssaps), et le cas echeant une expertise 
externe (specialistes du domaine therapeutique) pour conduire 
la redaction d'un avis quant a la prise en charge du produit dans 
chacune de ses indications. 

Depuis 2003, en publiant ses avis sur le site Internet de I'Afssaps 
a Tissue de la procedure d'admission au remboursement, la CEPP 
assure une mission d’information des prescripteurs et praticiens 
quant a la connaissance et au bon usage des dispositifs et pres- 
tations. 

La loi de financement de la Securite sociale, pour 2000, a ega- 
lement remplace le tarif interministeriel des prestations sanitaires 
(TIPS) par la liste des produits et prestations remboursables 
(LPPR, art. L. 165-1 du code de la Securite sociale) pour : 

- les dispositifs medicaux a usage individuel ; 

- les tissus et cellules issus du corps humain et leurs derives ; 

- les prestations de service et d'adaptation associees ; 

- les produits de sante autres que les medicaments vises a Tart. 
L. 162-17 du code de la Securite sociale. 

Prerogatives des infirmiers : en mai 2007, un texte autorise 
les infirmiers diplomes d'Etat (IDE) a prescrire a leurs patients 
certains dispositifs medicaux leur permettant d'exercer leur acti- 
vity sans qu’ils aient systematiquement besoin de voir leur mede- 
cin traitant. II s'agit de pansements, compresses, aiguilles, dispo- 
sitifs medicaux de perfusions qui ne sont pas des medicaments 
mais des dispositifs medicaux. 


« Bon usage du medicament » 
dans les etablissements de soins 

Une liste de medicaments et dispositifs medicaux onereux 
dits « hors GHS » est definie par arrete ministeriel pour les eta- 
blissements, et leur remboursement est soumis a des obligations 
d'amelioration de la qualite des soins. Afin d'engager et d'ac- 
compagner les etablissements de sante dans ce processus, le 
decret du 24 aout 2005 relatif au « contrat de bon usage » des 
medicaments et des produits et prestations precise que pour 
qu'un etablissement de sante beneficie du remboursement inte- 
gral des specialites pharmaceutiques, des produits et des pres- 
tations finances hors GHS, leur utilisation doit etre conforme : 

- soit a TAMM, pour les specialites pharmaceutiques ; 

- soit aux indications retenues sur la LPP (liste des produits et 
prestations), pour les dispositifs medicaux ; 

- soit aux « protocoles therapeutiques » definis par I'Afssaps, la 
HAS ou Tlnstitut national du cancer (INCa). L’Afssaps, la HAS et 
TINCa ont redige une methodologie generale commune d'ela- 
boration des protocoles therapeutiques des produits de cette liste. 
Ces referentiels sont en cours d'elaboration et seront ulterieu- 
rement mis en ligne sur les sites Internet des trois institutions. 

Ainsi, une petite revolution dans la delivrance du medicament, 
dans sa dispensation qui doit devenir nominative, dans Tamelio- 
ration du circuit du medicament (informatisation et codage), 
dans sa traqabilite, administres suivant des protocoles etablis, 
oblige les etablissements publics ou prives a des adaptations 
importantes. 


RECOMMANDATIONS ET REFERENCES 
MEDICALES 

Recommandations pour la pratique clinique 

1. Definitions 

« Propositions developpees methodiquement pour aider le 
praticien et le matade dans leur decision concernant le caractere 
approprie des soins dans des circonstances cliniques donnees . » 

Un soin approprie sous-entend un benefice clinique superieur 
aux risques et aux couts qu'il procure ( Institute of Medicine, 
Etats-Unis, 1990). 

2. Justifications 

^elaboration de recommandations pour la pratique clinique 
repose sur une triple justification, a savoir Taccroissement constant 
de la quantite de donnees scientifiques publiees et (impossibility 
pour le clinicien de les assimiler dans leur ensemble, une aug- 
mentation reguliere des depenses de sante malgre des efforts 
de limitation et la recherche de qualite de soins. 

3. Objectif general 

La qualite de soins peut se heurter a une variation des pratiques 
medicales. Parallelement le progres scientifique apporte de 
nouveaux niveaux de preuve, offrant aux cliniciens les reponses 
aux questions posees pour la prise en charge therapeutique. 
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De fait, I'objectif general des recommandations est de pouvoir 
proposer des interventions sur la sante a caractere approprie, et de 
preciser toute intervention de nature non appropriee ou equivoque. 

4. Methodologie des recommandations 
pour la pratique clinique (v. encadre 2) 

Differentes methodologies ont ete proposees pour rediger 
les recommandations pour la pratique clinique. Elies font appel 
au consensus informel, a la modelisation des avis d'experts, ou 
a la combinaison des methodes quantitatives et subjectives. 
/ Le consensus informel : les recommandations sont basees sur 
un jugement global et subjectif des experts et font plus reference 
a la notoriete des participants qu'a la stricte donnee scientifique. 
/ La modelisation (quantification) des avis d'experts : une revue 
de la litterature est proposee aux experts en mesure de graduer 
le niveau de preuve apporte et la recommandation susceptible 
d'en decouler. 

/ Les conferences de consensus : elles ont pour but de proposer 
des conduites diagnostiques et/ou therapeutiques fondees a la 
fois sur les niveaux de preuve disponibles et sur I'avis des experts 
confrontes a la prise en charge de la pathologie. 

✓ Les combinaisons des methodes quantitatives et subjectives : il 
s'agit de combinerniveaux de preuve scientifique et avis d'experts. 

Les recommandations sur la prise en charge de I'hypertension 
arterielle, realisees par la Societe europeenne d'hypertension 
arterielle (ESH) et la Societe europeenne de cardiologie (ESC) 
en 2003, et plus recemment (ESH) en 2007, constituent un exem- 
ple demonstratif. Ces recommandations, initialement basees sur 
les avis d'experts, ont progressivement evolue vers la combinai- 
son de methodes quantitatives et subjectives. Elles restent cepen- 
dant assujetties au poids des experts internationaux contactes. 

Reunions d'experts et conferences 
de consensus 

Les conferences de consensus sont basees sur le principe 
d'une meilleure elaboration de la conduite diagnostique et/ou 
therapeutique par un groupe d'experts compare a celle definie 
par un homme seul. 


Pour en savoir plus 


I Therapeutiques 
medicamenteuses et non 
medicamenteuses 

Bouvenot G et Villani P 
(Rev Prat 2004;54:331-8) 

I La vie du medicament 

Monographie 

(Rev Prat 2002;52[5]:479-517) 
-*■ Autorisation de mise 
sur le rmarche 
Caulin C 

-» Place dans les strategies 

therapeutiques 

Castaigne A 

-*■ Reevaluation 

Castaigne A 

t Les medicaments 

generiques : quels sont 

les problemes 

et d’ou viennent-ils ? 

Baumann P 

(Med et Hyg [Geneve] 

2003;61:879-84) 

> Les evolutions de la 
Commission de la transparence 
a la Haute Autorite de sante 
Bouvenot G 

(Rev Med 2005:11-5:315-7) 

> Bulletin de I’Ordre 
des medecins 

avril 2007 


> www.has-sante.fr 

Modalites, fonctionnement, 
differentes commissions, 
mais aussi recommandations 
de pratique telechargeables, 
elaborees par I'ex-ANAES 

> www.afssaps.sante.fr 
Agence du medicament 
avec avis de la commission 
de transparence 

> www.ameli.fr 

Informations nouvelle reforme 
de I'Assurance maladie, 
parcours medicament 
explique, nomenclature 
actes medicaux, 
liste non exhaustive. 

I Les recommandations 
medicales professionnelles 
Dosquet P, Durieux P 
et Durocher A 
In : Devaluation medicale 
Matillon Y, Durieux P 
(Paris : Flammarion ed., 
2000, p 43-53) 

I Conference de consensus 
Durocher A, Carpentier F, 
Loirat Ph 

In : Devaluation medicale 
Matillon Y, Durieux P 
(Paris : Flammarion ed., 
2000, p 61-5) 


Elles sont proposees sur les sujets ou Targumentation scientifique 
n'apparaTt pas suff isante pour proposer une attitude indiscutable. 

Elles permettent une analyse exhaustive de la litterature sur le 
sujet suggere et proposent des attitudes validees, ou faisant I'objet 
d'un accord professionnel fort, en cas de defaut de niveau de preuve 
(p. ex. conduite devant un nodule thyroidien, recommandations 
pour la prise en charge d'une colique nephretique, etc.). ■ 


Les auteurs declarent n’avoir auain conflit d’interets 
concemant les donnees publiees dans cet article. 
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